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Abstract 
In this project we will be focusing on the Alzheimer’s disease. The information that will be 
gathered from this project can be used to help improve and prolong patient’ lives in the future, 
possibly even removing the Alzheimer’s completely. The project begins with historical research, 
showing us that; due to the fact that medical technology is prolonging lives the number of elderly is 
increasing which – in turn – increases the probability of elderly developing Alzheimer’s disease. 
Secondly, we will discuss the definition of Alzheimer’s disease including the symptoms, diagnosis 
and the number of patients suffering with this disease. Also, we will discuss what areas of the brain 
the Alzheimer’s has an effect on as well as how the Alzheimer’s effects these areas. In order for 
Alzheimer’s patients to control their minds easier and to ‘function properly’, they are medicated 
with Cholinesterase inhibitor. However, this medication only preserves cognitive functions instead 
of curing the disease and therefore is only a temporary solution. Donepezil and Galantamine are the 
most common medication for Alzheimer’s patients as they both contain the cholinesterase inhibitor 
effect. An alternative for deterring the disease is exercise. Because of this we can use the ADEX 
data gathered from Denmark who studied how exercise helps Alzheimer’s patients. This is also not 
a cure and only a deterrent however the exercise has added benefits of giving the patients healthier 
lives as keeping their cognitive functions active.  
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Indledning  
I dette projekt vil vi fokusere på Alzheimers sygdom. De oplysninger, der vil blive indsamlet fra 
dette projekt kan bruges til at hjælpe med at forbedre og forlænge patientens liv i fremtiden, måske 
endda fjerne Alzheimers helt. Projektet begynder med historisk forskning, som viser os, at moderne 
medicin har hjulpet med at forlænge levealderen markant gennem tiden og derved er antallet af 
ældre stigende som - igen - øger sandsynligheden for udviklingen af Alzheimers sygdom hos ældre. 
Vi vil diskutere definitionen af Alzheimers sygdom, herunder symptomer, diagnose og antallet af 
patienter der lider af denne sygdom. Desuden vil vi diskutere hvilke områder af hjernen Alzheimers 
har en effekt på, samt hvordan Alzheimers påvirker disse områder. 
For at Alzheimers patienter kan håndtere deres sind bedre og have nemmere ved at fungere i 
hverdagen, bliver de medicineret med cholinesterase hæmmere. Men denne medicin forbedre kun 
den kognitive funktion og kan ikke kurere sygdommen, derfor er dette kun en midlertidig løsning. 
Donepezil og Galantamin er den mest almindelige medicin til Alzheimers patienter, begge 
præperater har en cholinesterase hæmmende virkning. 
Et alternativ til at afhjælpe sygdommen er motion. På grund af dette kan vi bruge ADEX data som 
er indsamlet fra et dansk studie, dette studie undersøgte hvordan motion kan hjælpe Alzheimers 
patienter. Det er heller ikke en kur, og er kun en måde til at afhjælpe symptomer, men motionen har 
ekstra fordele ved at give patienterne et sundere liv samt at holde deres kognitive funktioner aktive. 
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Projektbeskrivelse 
Semesterbinding 
Vores projekt handler om optimering af behandling af AD, og finde et muligt alternativ til de 
nuværende behandlinger, således samfundets omkostninger ikke forhøjes ved stigningen i ældre 
populationen. Da der ingen kurerende behandling er fundet, har vi kigget på hvordan cholinesterase 
hæmmende præparater er med til at forsinke udviklingen af symptomerne for AD. Vi vil derfor se 
på hvordan motion ligeledes kan være et middel til at forsinke udviklingen af AD. Grunden til vi 
har ADEX indover AD er fordi vi gerne vil gøre symptomerne for patienten mindre således at de 
kan leve længere tid som selvstændige i forhold til hvis de ikke dyrkede motion.  
 
Da AD er et voksende problem med det stigende antal ældre i befolkningen og da AD ofte er en 
aldersbetinget sygdom, giver det kun en større samfundsmæssig omkostning at skulle behandle 
denne sygdom. Motion kunne derfor være et godt bud på at forsinke sygdommen og mindske de 
samfundsmæssige omkostninger. 
 
Problemanalyse 
Siden 1900-tallet er menneskets gennemsnitlige levealder steget globalt (Suzman, Richard & Beard, 
John, 2011). Men hvordan kan det være, at vi har øget vores levealder? Vi har fået en bedre og mere 
detaljeret indsigt i menneskets kemi og sygdomme. Ud fra denne viden har det været muligt at 
forebygge og behandle sygdomme, som før i tiden har slået os ihjel i en tidlig alder. Med denne 
indsigt i sygdomme, har der været fokuseret på at udbyde de bedst mulige levevilkår for at opnå den 
længste levealder. Dette har vi gjort via orientering om vores kost, motion og dårlige vaner, hvilket 
har ført til et endnu bredere indblik i menneskets sundhed. Derfor giver de rette omstændigheder 
menneskekroppen de bedste muligheder for at blive ældre end normen. Dette kan vi også se ud fra 
statistikker, hvor en brat stigning i menneskets levealder fortsætter: 
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Grafen på figur 1 danner et 
overblik over den forventede 
levealder, for mennesket fra den 
dag de er født, og henviser til både 
mænd og kvinder. Kurven for 
Danmark følger de nordiske lande 
tæt, men befinder sig en smule 
under, men højere end Europas 
kurve (se figur 1). Man mener at 
populationen af 85+ årige vil stige 
med 351 % fra 2010 til 2015, 
hvilket skaber en stor 
samfundsmæssig ubalance og 
herved give verdenen en global 
ældrebyrde (Suzman, Richard & 
Beard, John, 2011). 
Tilbage i starten af 1900-tallet undersøgte psykiateren Alois Alzheimer en patient, Auguste Det er, 
som senere vil danne grundlag for opdagelsen af AD. Selvom der har været forskning indenfor 
området, så er der ikke fundet en kur endnu. Der er kun præparater som symptombehandler nogle af 
ADs symptomer. 
Figur 1: Forventer leve tid fra fødsel (begge køn) - for Danmark, 
Nordeuropa og Europa 
Tabel 1: Befolkningens alderssammensætning fra 1994-2015 
Roskilde Universitet  
 
Som vist i tabel 1 kan vi se hvordan den ældre befolkning er stigende og at den fra 1
steget 3,3%. Figur 2 kan mere visuelt vise stigningen af den ældre befolkning over 65 år henover de 
sidste 20 år (ældre sagen(2014 & 2015)
samfundsmæssig omkostning i forhold til AD. Derfor skal AD forstås som en sygdom og ikke lig 
det at blive ældre. Derfor vil den større population af ældre øge risikoen for flere tilfælde af AD og 
derved øge vores samfundsmæssige omkostninger i forhold til pleje og behandling af AD.
Der bruges årligt ca.24 mia. kr. (Alzheimer foreningen, 2015) på demens, med udgangspunkt i 
89.000 patienter med demens (Nationalt videnscenter for demens, 2015). Størstedelen af d
penge går til udgifter for hjemmehjælp, hjemmesygeplejersker, plejeboliger og dagtilbud (Nationalt 
videnscenter for demens, 2015). Vi kan på tabel 2 se en stigende tendens af de
På figur 3 kan det også ses at det primært er kvinde
af patienter.     
  
Figur 2: graf over befolkningssammensætning for 65+. Data er brugt fra tabel 1.
Tabel 2: Antal ældre over 60, samt antal demens ramte fra hele Danmark 
Alzheimers demens 
). Denne stigning vil også medføre en større 
r der bliver ramt af demens og det stigende antal 
2013-2040. 
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isse 
mens ramte patienter. 
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Figur 3: Kønsfordelt graf over demens ramte patienter fra hele Danmark 2015
  
Problemstillinger 
Der er mange forskellige problematikker at tage fat i. Vi
ønsker at afgrænse og vælge spørgsmål, som bliver til vores endelige problemformulering:
 
Mennesket har altid været nysgerrigt og interesseret i at forstå fænomener, som ikke altid har været 
lige til. Denne del af mennesket har gjort os til survivors, da vores evne til at tilpasse os nye 
udfordringer og dermed finde nye løsninger er vores bedste redskab. Derfor er der også meget 
forskning inden for forskellige områder, for at finde den bedst mulige løsning. Med foku
sygdommens frembrud lyder spørgsmålene:
Hvilke symptomer er der på AD?
Hvordan påvirker de forskellige stadier af AD hjernen og patienten?
Hvordan vil AD påvirke hjernen og hvordan vil den syge hjerne se ud?
Hvordan har man fundet frem til AD i 
 
Samtidigt med at der er en stigning i populationen af ældre, så ser vi også en stigning i flere 
sygdomme, da risikoen for at udvikle f.eks. AD øges. Denne stigning i ældre populationen vil lægge 
Alzheimers demens 
-2040 . 
 stiller et par spørgsmål her, hvorved vi 
 
 
 
 
hjernen? 
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s på AD og 
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et pres på samfundets økonomi, da vi ved at de offentlige omkostninger vil stige.  
Man har i 2010-2011 observeret en global stigning i udgifter til demens på 35 % (604 mio dollars til 
818 mio dollars om året)(Alzheimerforeningen, 2015). Efterfølgende har man beregnet, at demens 
vil komme til at koste 1 billion dollars på verdensplan i 2018 (Alzheimerforeningen, 2015). Derfor 
må vi stille os selv nogle økonomiske spørgsmål ved dette projekt:  
 
Hvordan kan vi mindske udgifterne til AD patienter og stadigvæk holde livskvaliteten vedlige? 
Hvad bliver der gjort i kommunerne for at håndtere den kommende økonomiske byrde? 
Hvordan håndterer andre lande den kommende stigning i økonomisk støtte til AD patienter? 
 
At gå fra at have et indblik i sygdommen til en direkte diagnosticering kræver mange 
videnskabelige forsøg, studier af data og analyse af disse, før et endeligt overblik over endelige 
symptomer kan dannes. I forhold til AD har man fokuseret meget på de kognitive symptomer i 
diagnosticeringen, indtil man fik et bredere indblik i protein ophobningen i blodet: 
 
Hvilke metoder bruger man til at diagnosticere AD? 
Hvordan diagnosticerer man patienter i forskellige stadier af AD? 
Hvilke skalaer går man ud fra, når man holder øje med sygdommens frembrud og forløb? 
 
Med den viden som vi har skabt os i dag, så er vi gode til at have en forståelse af en sygdoms 
funktion og fremkomst. Derfor er det muligt at forebygge mange sygdomme ved at tage specifikke 
hensyn til advarselstegn og holde en sund livsstil. Vi kan f.eks. tage udgangspunkt i depression, så 
ved vi, at motion og sund kost har en positiv indvirkning, hvis man ser bort fra genetik og arv. Da vi 
har så meget fokus på livsstil og dens påvirkning på sygdomsudvikling, så vil det være interessant 
at se på, hvordan vi kan forebygge AD: 
 
Hvordan påvirker motion AD, både før og efter udbrud af AD? 
Hvordan har menneskets kostvaner indflydelse på udviklingen af AD? 
Hvilke forudsætninger har udviklingen af AD, set fra den livsstilsmæssige side? 
Kan man forebygge AD progression - hvis ja, hvordan? 
 
Vi har i Danmark mange firmaer som udvikler og forsker i ny og gammel medicin. Der er ofte brug 
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for at skabe ny viden inden for sygdomsområdet, således en mere effektiv behandling kan laves. 
Men før vi kan snakke om en egentlig optimering af medicinudvikling, så er der nogle åbenlyse 
spørgsmål:  
 
Hvilken medicin bliver der brugt til behandling af AD? 
Hvordan har man testet effektiviteten og udbyttet af disse præparater?  
Hvilke metoder er der brugt til at finde frem til disse præparater? 
 
Da der er verdensomspændende interesse inden for forskning af medicinpræparater og diverse 
midler til behandling af sygdomme, så er det klart, at der konstant vil være ny data inden for 
sygdomsområdet hver dag. Med udgangspunkt i AD, så er der både fokus på at forske i 
symptomlindring og en decideret kur. 
 
Hvilke hypoteser er der for sygdommens frembrud? 
Hvordan står det til med forskningen og dét at finde en kur mod AD globalt? 
Hvordan kan det være, at vi ikke har en kur efter så lang tids kendskab til AD(114 år)?  
 
Problemformulering  
Vi har gjort os mange tanker om projektets retning, men vi vælger nu at afgrænse vores projekt 
yderligere. Fra ovenstående problemstillinger vælger vi at dreje vores projekt ind på at finde en 
mulig løsning for at lette omkostningerne til AD. Dette ønsker vi at gøre ved at undersøge 
acetylcholinesterase-præparater (donepezil og galantamin) og motions effekt. Ud fra udvalgte 
studier drager vi en samlet konklusion om effektiviteten af disse og en mulig løsning til de stigende 
omkostninger for AD. Derfor lyder vores endelige problemformulering således:  
 
Med udgangspunkt i Alzheimers demens og dets stigende samfundsmæssige økonomiske pres, så 
ønsker vi at finde en mulig løsning, således det økonomiske pres og patienternes gener mindskes i 
fremtiden. Vi vil tage udgangspunkt i hvor effektiv medicinpræparaterne, som vi har valgt, er set i 
forhold til motions effekt på alzheimers demens.   
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Teoriafsnit 
Hjernen 
Hjernen er et komplekst sted og er med til at styre kroppen og bearbejde indtryk. Der er forskellige 
regioner i hjernen som er aktive under forskellige handlinger, såsom at tale eller gå. Vi vil dog 
fokusere på de regioner i hjernen som bliver påvirket hvis man lider af AD (Juhler, Marianne & 
Vorstrup Sissel, 2010). I hjernen findes mange milliarder neuroner som gør det muligt for hjernen at 
kommunikere internt, og med resten af kroppen. Et neuron har kontakt med flere tusinde neuroner 
ad gangen, både som modtager men også som afsender (Brinch, Jane, 1998a).  
 
Opbygning af en nervecelle 
Et neuron består af en cellekrop og en 
cellekerne som alle andre celler i kroppen. 
Ud fra cellekroppen er der nogle udløbere, 
dendritter som er her hvor cellekroppen 
modtager nerveimpulser fra andre neuroner, og 
aksonet hvor cellekroppen sender impulsen videre til 
andre celler, figur 4 viser opbygningen af et neuron 
(Moos, Torben & Møller, Morten, 2006a).  
Der er mange dendritter forbundet til cellekroppen 
og disse dendritter forgrener sig ud og gør det derfor 
muligt for nervecellen at modtage nerveimpulser 
mange steder fra på en gang. I modsætningen til de 
Figur 4: a) er et diagrammatisk opstilling af et neuron og b) 
er hvordan et neuron bliver set i mikroskop. 
Figur 5: Tre neuroner der er præ- og 
postsynaptiske. 
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mange dendritter som er forbundet til cellekroppen, sidder der kun et akson som forgrener sig ud og 
gør det derfor muligt at kommunikere med mange neuroner ad gangen (se fig. 5). Aksonet ender ud 
i en endeknop, hvor der her videregives nerveimpulser til et andet neuron. Forgreningen af aksonet 
gør at disse kan blive meget lange, selvom de er omgivet af en cellemembran, er de dog indkapslet 
af en støtte celle (Brinch, Jane, 1998b). 
 
Gliaceller 
Gliaceller er støtte celler i hjernen som sørger for næringsstoffer til neuronerne samt beskytter dem. 
Visse typer af gliaceller omslutter visse aksoner, især de lange aksoner. Disse gliaceller producerer 
et fosforholdig stof som hedder myelin, der omslutter aksonet. Dette kaldes en myelinskede, og den 
er med til at isolere aksonet fra andre neuroner og øge hastigheden for nerveimpulserne. 
Myelinskeden omslutter aksonet i stykker, dvs. at der er åbninger i myelinskeden (Brinch, Jane, 
1998c).  
 
Nerveimpulser 
Impulser overføres med transmitterstof som frigives i synapsen. For at disse transmitterstoffer 
frigives kræver det at endeknoppen bliver påvirket af et elektrisk impuls som sker i aksonet.  
Det elektriske impuls sendes igennem aksonet ved en spænding over membranen. Ved hjælp af 
natrium-kalium-pumper bliver der skabt en spænding over membranen, det sker ved at der pumpes 
tre natrium ud af aksonet og to kalium ind i aksonet. Der bliver lavet et negativ indre og et positiv 
ydre. Disse pumper er placeret hvor der er åbninger i myelinskeden (Moos, Torben & Møller, 
Morten, 2006a). Når cellekroppen påvirkes og impulsen sendes gennem aksonet, åbnes natrium-
kalium-pumpen i meget kort tid. Natrium strømmer ind i cellen og kalium ud af cellen, de 
nærliggende pumper påvirkes af spændingsforskellen gennem aksonet til endeknoppen, som ses på 
figur 6, som frigiver transmitterstoffet til synapsen, dette kaldes aktionspotentialet (Brinch, Jane, 
1998d).  
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Synapser 
Synapser er vigtige for kommunikationen mellem neuroner, fordi den elektriske impuls laves om til 
et kemisk signal. Synapsen består af den præsynaptiske del, dette kaldes endeknoppen, og den 
postsynaptiskdel, dendritten, som er det neuron der modtager signalet, som vist på figur 7 
(Bøgeskov, Jens et al., 1997a). 
 
 
Når aktionspotentialet når den 
præsynaptiske del, vil den blive 
påvirket af det  Ca++ som strømmer 
ind i cellen og det er med til at få 
vesiklerne i den præsynaptiske 
endeknop til at bevæge sig og lave 
en sammensmeltning med andre 
vesikler eller den præsynaptiske 
membran. 
Vesiklerne indeholder 
neurotransmitterstof, og det er dette 
som bliver frigivet i synapsekløften. 
 et transmitterstof kunne f.eks. være acetylkoline. Når transmitterstoffet er frigivet til 
synapsekløften sker der en diffusion og transmitterstoffet vil påvirke den postsynaptiske membran. 
På den postsynaptiske membran sidder der receptorer som transmitterstoffet binder sig til, dette 
Figur 6: Myelinering og saltatorisk ledning af aktionspotentialet: Kalium kanalerne er ikke vist. 
Figur 7: Synapse kløft. 
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kaldes synapse potentialet (Bøgeskov, Jens et al., 1997b). Transmitterstoffet bindes i kort tid til 
receptorerne hvorefter transmitterstoffet vil slippe og transporteres fra synapsekløften tilbage til den 
præsynaptiske endeknop vha. passiv diffusion, aktiv transport af  transportproteiner eller enzymer 
som nedbryder transmitterstoffet i synapsekløften.  
Neuroner kan kun danne og afgive en type transmitterstof, men kan reagere på mange forskellige 
transmitterstoffer fra andre neuroner. Et neuron har i gennemsnit 1000 synapser og kan modtage 
signaler fra omkring 10.000 andre synapser (Brinch, Jane, 1998e).  
 
Hippocampus 
Hippocampus er en del af det limbiske system i hjernen, som styrer følelser, hukommelse og 
instinktiv adfærd. Det limbiske system sidder i tindingelappen (se. fig. 8).  
Hippocampus har en stor betydning for vores udvikling af langtidshukommelse. Forskning har vist 
at det er muligt at gemme information i hippocampus inden det lagres andre steder i cortex 
(Bøgeskov, Jens et al., 1997c). 
 
Basalganglierne som 
har en stor betydning 
for frivillige 
bevægelser, modtager 
information om 
sanseindtryk via. 
hippocampus og 
amygdala (Moos, 
Torben & Møller, 
Morten, 2006b). 
 
  
Figur 8: Hjernen, med henblik på at vise hvor hippocampus er placeret. 
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Hvad er symptomerne på AD? 
AD er en hjernesygdom som degenerer hjernefunktionen, sygdommen resultere dog i andet blot at 
miste hukommelsen, lidelserne er udtryk for hjernens konstante degeneration. I  starten af 
sygdomsforløbet kan det vise sig som mangel af evne til genkaldelse af nyligt lært stof og 
manglende evne til at påtage sig ny viden, der kan forekomme forvirring med tid og sted hvorpå 
patienten ikke kan finde vej, selv i områder patienten kender, det kan også vise sig ved ændringer i 
humør og væremåde hos patienten (Nationalt videnscenter for demens, 2015b).  
 
De mest almindelige neuropsykiatriske symptomer for AD er depression, apati, agitation/aggression 
og psykose (Li, Xiao-ling, et al. 2014).  
Depression er et almindeligt symptom ved AD, et studie viste at omkring 40% af patienter med AD 
vil vise symptomer for depression inden for ca. 5 år (Zahodne, B, L, et al. 2013), et andet studie der 
foregik over et år viste at patienter der havde haft en større depression over et stykke tid, havde en 
mere markant nedgang i kognitiv funktion end patienter der ikke havde depression (Spalletta, G, et 
al. 2012).  
Depression er ofte samsygeligt med apati, der på flere områder kan minde om depression, dog 
bliver apati defineret som manglende interesse, sløvhed og affladiget følelsesliv, hvor depression 
ofte gør sig synlig ved træthed, mangel på energi, og psykomotorisk retardering (Benoit, Michel, et 
al. 2012). Ud fra et studie viste det sig at der ved AD patienter som havde apati, var en hurtigere 
nedgang i kognitiv funktion(Benoit, Michel, et al. 2012). 
Aggression og agitation er de medfølgende lidelser der har den største risiko for patienter med AD 
og deres omgivelser, da patienterne kan blive impulsive og fysisk voldelige, intensiteten af 
aggressioner eskalerede i samvirke med at patientens kognitive funktion forværredes, således at de 
blev mere verbalt og fysisk aggressive som sygdommen skred frem (Bidza, Leszek, et al. 2012). Et 
studie lavet over hospitaliserede AD patienter viste at mandlige AD patienter havde større tendens 
til aggressiv adfærd end kvindelige patienter(Kitamura, T, et al. 2012). 
Psykose er et af de symptomer der forekommer mindst men er samtidig et af de mest fremtrædende 
hos patienter med AD. Psykose viser sig i form af hallucinationer og vrangforestillinger(Li, Xiao-
ling, et al. 2014). Ved fremgang af psykose hos AD patienter ser man samtidig en nedgang i både 
de kognitive funktioner og selvstændighed(Giley, D, W, et al. 2004). 
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Hypoteser 
Dét som alle hypoteser har til fælles, er at man har observeret en ændring i adfærd, funktionalitet og 
psykologiske evner. Den dag i dag er man stadigvæk ikke sikker på, hvad der forårsager AD, men 
der er disse to hypoteser, som vi tager udgangspunkt i: 
 
AMYLOID CASCADE HYPOTHESIS 
Amyloid hypotesen er dannelsen af plak i hjernen, som kan være en af årsagerne til AD. 
Det der forårsager plakken i hjernen, er et protein kaldet Amyloid precursor protein (APP). Genet 
der danner proteinet APP sidder på kromosom nr. 21. Amyloid proteinet sidder på nervecellernes 
ydre membran, hvor proteinets lange ”hale” sidder uden for cellen, og et mindre stykke sidder inde i 
cellen. Det der interessere os er det stykke af proteinet som sidder uden for cellen, fordi den del af 
proteinet indeholder et peptid ved navn Aβ. Hvis et enzym spalter APP, således at Aβ klippes ud hel 
og ikke midt i proteinet, kan det medføre plakdannelse og dette medfører AD og dermed celledød.  
Men dannelsen af Aβ kan også ske ved at der opstår  en mutation af proteinsyntesen. Hvis bare en 
base i DNA’et, og derfor også mRNA’et,, bliver ændret vil det automatisk føre til at der sker en 
ændring i aminosyren og dette vil medfører, at der vil blive dannet et andet protein end hvad cellen 
burde danne. Hvis det er peptidet Aβ, som indeholder 42 aminosyrer, vil det med garanti medføre 
celledød i hjernen (Mohandas, E. et.al 2009a). 
Men for at der bliver produceret Aβ kræver det et bestemt protein ved navn Apolipoprotein 
E(ApoE). Dette protein har flere funktioner i centralnervesystemet, dog findes der forskellige 
former af denne, som afhænger af den genetiske kode, man bliver født med. Man har en større 
risiko for at udvikle AD, hvis man har genet som koder for ApoE, proteinet ApoE4, da dette protein 
har en stor indflydelse på dannelsen af Aβ-peptid (Mohandas, E. et.al 2009b).  
    
TAU HYPOTHESIS: 
Tau hypotesen kan også være en årsag til AD, og dannelsen af neurofIbrillære tangles (NFT), Dette 
består af tau-proteiner som er helt almindelige proteiner i neuronet, men adskiller sig fra 
mikrotubuli . Hvis et bestemt kinase-enzym syntetisere forkert og hyper-phosphorylerer Tau, vil 
proteinet danne NFT. Dette ødelægger cellens mikrotubuli, som er med til opretholdelse af 
neuronets struktur og er med til at styre cellens interne transportsystem. Det kunne derfor tænkes, at 
når der bliver dannet NFT, må cellen være ude af stand til at frigive transmitterstoffer, da 
mikrotubuli også er med til at styre processer som exocytose, og dette kan give problemer med at 
opretholde cellens form og funktion (Mohandas, E. et.al 2009c).  
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Den syge hjerne 
En normalt fungerende hjerne hos mennesket kan påvirkes af mange ting. AD går aktivt ind og 
påvirker hjernens struktur, således hjernen bliver 'syg'. Aβ som er et protein der udskilles af 
proteolysen fra APP. Aβ som udskilles til det ekstracellulære klumper sammen og danner NFT. 
Disse NFT påvirker neuronerne og derved nogle proteiner som kaldes tau. Disse tau-proteiner 
fungere som en bro mellem mikrotubuli og aksonet, og sørger for at de er lige og parallelle. Tau-
proteinerne vil afkoble sig og dette vil skabe en dysfunktion af neuronet som ender med neurondød 
(F. Bear, Mark et al., 2007). 
 
Amyloid precursor protein og den syge hjerne 
APP bliver dannet i store mængder i neuronerne og tilhører 1-type transmembran protein (G. 
Tharp,, William & Neil Sarkar, Indra, 2013), hvorefter APP gennemgår nedbrydningsproces.  
Efter APP har været gennem endoplasmatisk reticulum(ER) og golgiappaartet, transporteres APP 
ned igennem aksonet til synapsen . Der findes to nedbrydninger af APP hvor en af disse danner Aβ 
(J. O’Brien, Richard & C. Wong, Philip, 2011a). 
Det trin i proces nedbrydningen af APP er enten på overfladen af cellen eller i Trans-golgi-network 
(TGN). På overfladen af cellen bliver APP nedbrudt direkte af α-sekretase og herefter γ-sekretase, 
eller APP indkapsles af clathrin-protein og bruges i en endosomal proces, hvor APP nedbrydes af β-
sekrease og γ-sekretase (J. O’Brien, Richard & C. Wong, Philip, 2011a). Den sidstnævnte proces 
danner Aβ.  
APP bliver “klippet” så det deles i to fragmenter af β-sekretase hvor det større fragment frigives til 
det ekstracellulære, resten forbliver i membranen. γ-sekretase “klipper” det resterende fragment, på 
99 aminosyrer, som stadig befinder sig i membranen, det er denne “klipning” som danner enten en 
aminosyrekæde på 40 eller 42 (M. LaFeria, Frank et al., 2007). Aβ1-42 har en tendens til at være 
mere hydrofob end Aβ1-40, og det er også Aβ1-42 som har en større tendens til at lave NFT det er 
også det som udgør størstedelen af det plak der dannes i hjernen hos AD ramte personer (M. 
LaFeria, Frank et al., 2007). 
Nedbrydningen af APP på overfladen af celler sker meget hurtigt. Proteolysen af APP slutter ved en 
kommunikation mellem TGN og den endosomale region, dette sker igennem molekylet retromers 
(J. O’Brien, Richard & C. Wong, Philip, 2011a). APP er et molekyle med mange ressourcer og som 
ikke kun er fundet i hjernen, men også andre steder i kroppen i forskellige celler. Grundet dette 
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ressourcerige molekyle blev det forventet at have nogle vigtige funktioner (R. Turner, Paul et al., 
2003). 
Funktionen af APP vides endnu ikke, dog har man fundet ud af at en større mængde af APP giver 
sundere celler og cellevækst (J. O’Brien, Richard & C. Wong, Philip, 2011a). 
Da der endnu ikke er nogle beviser for at tabet af APP i hjernen er det som forårsager AD, må 
niveauet af Aβ i hjernen være en ud af blot flere processer som er årsagen til AD (J. O’Brien, 
Richard & C. Wong, Philip, 2011b). 
Aβ er fundet i hjernen som ikke har været AD relateret. Den skadelige Aβ produceres både som et 
naturligt produkt af APP, men bliver ogsåproduceret hvis der er en mutation i proteolysen af APP. 
Denne mutation fremmer udviklingen af AD, da der vil blive dannet en større mængde af Aβ 
hurtigere, i forhold til hvis mutationen ikke var opstået (G. Tharp,, William & Neil Sarkar, Indra, 
2013). Aβ har den funktion at være med til at kontrollere phosphorlysen og “kløvning” af tau-
proteinerne. Tau-proteinerne reguleres af forskellige kinaser som aktiveres af opløselige Aβ uden 
for cellen. Der er altså en vis sammenhæng mellem Aβ og tau-proteiner, som er med til at skabe 
NFT som også er det som er med til at skabe AD (J. O’Brien, Richard & C. Wong, Philip, 2011b). 
Hypotesen om Aβ er at der vil være en større ophobning af Aβ i det ekstracellulære og en mindre 
ophobningen i det intracellulære, dette er med til at ødelægge neuronets struktur og funktion samt 
skabe inflammation (G. Tharp,, William & Neil Sarkar, Indra, 2013). 
 
Tau-protein 
Tau-proteiner er et protein forbundet med mikrotubuli, som er med til at regulere og stabilisere 
mikrotubuli i neuronerne. Denne gruppe af proteiner udgøres af flere forskellige typer, både store 
og små. Det er dog de mindre tau-proteiner der vil blive lagt vægt på da det er disse der er med til at 
fremme AD. 
Tau-proteiner dominerer mest i neuroner og tau-proteiners binding til mikrotubuli er afhængig af 
regionerne for tau-proteiner og disses phosphorlyse. Under disse phosphorlyser bliver tau-proteiners 
evne til at hænge fast til mikrotubuli mindre, og dette er fundet især i hjernen på AD ramte personer 
(Lei, Peng et al., 2010) 
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DSM IV diagnosis of dementia test:
Diagnosen af demens er baseret på DSM
psykiske forstyrrelser IV. DSM-IV er nogle kr
en person lider af demens, da AD 
betingelser man skal opfylde, før det kan diagnosticeres som 
De punkter der skal opfyldes er følgende: 
Personen  skal være mellem alderen 40
funktioner, hvor der også vil ske en gradvis svækkelse af forskellige kognitive funktioner, en 
svækkelse i hukommelsen og der skal ikke være nogle forstyrrelser i deres bevidsthed (
Association 2015).  
Medicinpræparater
Acetylcholin 
Acetylcholin (ACh) er et organisk molekyle, amin, og agerer som et neurotransmitterstof. Dette 
neurotransmitterstof opbevares og frigi
mellem nerve- og muskelceller (F. Bear, Mark 
specifikt enzym syntesen, dette enzym kaldes choline acetyltransferase (ChAT) og befinder sig i 
motorneuronerne i rygraden og hjernestammen. Dog findes ChAT kun i de cholinergic neuroner i 
hjernen og da ChAT er med til at syntetisere ACh, så har det en essentiel medvirken i udviklingen 
af AD. Ved dannelsen af AcH, som katalyseres af ChAT, sætter acetyl coenzy
sammen med cholin og danner ACh (se fig. 9
produktionen af ACh også begrænset (F. Bear, Mark 
Figur 9: ACh-syntesen med ChAT som katalysator.
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Når ACh frigives i den synaptiske kløft binder dette sig til en transmitter
sender signalet videre (F. Bear, Mark 
diffusion og neurotransmitter transporterproteiner, som er 
Acetylcholinesterase 
Acetylcholinesterase (AChE) er et enzym som katalyserer hydrolysen af ACh til choline og acetic 
acid (se fig. 10). 
Figur 10: ACh nedbrydning ved AChE som katalysator.
 
AChE nedbryder ACh så modtagercellen igen er klar til et nyt signal. Når AChE nedbryder ACh så 
optages cholinen af de cholinergic axon terminaler og genbruges i syntesen ACh. AChE produceres 
af non-cholinergic synapser såsom ChAT (F. Bear, Mark 
man mindske nedbrydningen af ACh og denne viden bruges medicinindustrien. Ved AD er der ikke 
nok signalstof til det næste neuron, som skal opfange signalet og videresende det. Derfor er 
behandlingen med AChE inhibitorer med til at lade 
længere tid og herved indsamle nok ACh til at videresende signalet (F. Bear, Mark 
Nedestående præparater går ind og agerer som antagonist på AChE, således nedbrydningen af ACh 
forhindres. Man har nemlig observeret en lavere koncentration af ACh i patienter med AD og her 
går disse præparater ind og øger koncentrationen af ACh. Se figur 11 
ACh’s cyklus. Her ser man frigivelse, nedbrydning, optagelse og produktion af ACh som s
signaloverførelse. 
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er ved er 
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Figur 11: Cyklus af ACh i de pre- og postsynaptiske celler. 
 
Donepezil 
Donepezil er det medicinpræparat, som er førende inde for behandling af AD i Danmark, da 
donepezils agonistiske virkning holder længere end andre præparater. Præparatet kaldes for 
acetylcholinesterase inhibitor og er et selektiv og non-kompetitivt præparat. Præparatet går ind og 
hæmmer acetylcholinesterase, som nedbryder acetylcholin (et vigtigt neurotransmitterstof), hvorved 
koncentrationen af acetylcholin øges i plasmaet. Man mener at den øgede koncentration har en 
positiv effekt på transport af vækstfaktorer i de cholinerg neuroner og at patienter med AD har lav 
koncentration af disse (Cacabelos, Ramón, 2007). Denne transport er essentielt for at undgå 
neurondød, da de ikke vil modtage/sende næring til overlevelse og vedligeholdes af de kemiske 
reaktioner, som er nødvendige for organismens livscyklus. Det virker kun som 
symptombehandlende middel, hvorved man påvirker symptom udviklingen, og virker ikke på 
sygdommens progression eller som en endelig kur for AD. Man opnår den bedste virkning af 
donepezil efter ca. 2-3 uger, da udskillelsen af donepezil er lig indtagelsen, steady state, og herved 
opnår et stabilt niveau af acetylcholinesterase i plasmaer (Promedicin, 2015a). 
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Præparatet findes i både 5 mg og 10 mg og indtages 1 gang dagligt. Man starter med at give 5 mg 
dagligt i cirka en måned, hvorved en øgning til 10 mg anses for at det bedste udbytte af 
behandlingen. Dog er 10 mg den maksimale dosis som gives (Promedicin, 2015a). Selvom der 
ingen kur er for AD, så anbefales det, at man har et fortsat forbrug af donepezil igennem hele 
sygdomsforløbet (Hasselbalch, Steen, 2015). Sammen med behandlingen donepezil, kan man give 
memantin som tilskud (Hasselbalch, Steen, 2015), som går ind og stabiliserer donepezils effekt og 
påvirker receptorer. Dette giver man dog kun til patienter med moderat til svær AD (RxList, 2015). 
 
De mest almindelige bivirkninger (> 10 %) er diarré, kvalme og hovedpine, hvilket kan mindskes, 
hvis præparatet indtages sammen med mad og væske. Mange oplever også andre bivirkninger (1-10 
%) såsom træthed, nedsat appetit, opkast, smerter, søvnløshed/forstyrret søvnrytme, svimmelhed og 
aggression for at nævne nogle få. Man ser helst, at patienten ikke indtager alkohol, da dette påvirker 
plasmakoncentrationen af acetylcholin (Promedicin, 2015a). 
 
Galantamin 
Galantamin er et af de medicinpræparater der bruges til behandling af AD i Danmark og er rettet 
mod let til moderate AD. Galantamin er ligesom donepezil en acetylcholinesterase hæmmer samt et 
selektivt, kompetitivt og reversibelt præparat. Præparatet medfører en øget aktivitet i det cholinerge 
system ved at ændre præsynaptiske nikotinreceptorer (Pro Medicin; 2015b) (Cacabelos, Ramón, 
2007) 
Galantamin er kun symptombehandlende, hvor patientens kognitive funktioner ikke vil degenerere 
så hurtigt i forhold til en patient uden medicinering (Encyclopedia of mental disorders, 2015). Der 
vil være en mindre koncentration af acetylcholin ved hver synapse, hvor en ødelagt nervecelle 
forbindes med en rask nervecelle, derfor har modtagercellen brug for at have transmitterstoffet i 
synapsekløften i længere tid for at kunne reagere med neuronets receptor. Først når receptorerne er 
aktiveret af acetylcholin molekyler kan signalet sendes videre. 
Der er nogle forskellige bivirkninger ved galantamin. De mest almindelig bivirkninger (>10%) er 
kvalme og opkast. Mange oplever også andre bivirkninger (1-10%) såsom nedsat appetit, vægttab, 
træthed og muskelkramper, og i sjældne tilfælde oplever nogle (0,1-1%) muskelsvaghed, lavt 
blodtryk, dehydrering, problemer med at sove og problemer med at koncentrere sig.(Drugs.com 01-
12-15: Galantamine Side effects) 
Roskilde Universitet  Alzheimers demens Gruppe 10 
24 
 
Data fra trials 
Galantamin Trial: Wilkinsons, D. & Murray, J. 2001; “Galantamine: a randomized, double-
blind, dose comparison in patients with Alzheimer’s disease” 
International Journal of Geriatric Psychiatry, 2001; no. 16: page 852-857.  
 
Dette studie omhandler et double-blind, randomized, parallelt forsøg med i alt 280 patienter fra otte 
hukommelsesklinikker i Storbritannien med start i maj 1994 og slut i april 1997. Hovedsageligt 
fokuserede man på effektiviteten og tolerance af galantamin i de forskellige doser. Kriterierne for 
disse patienter var en DSM-IV (Se afsnit DSM-IV test) test som skulle vise en mild til moderat AD 
og en MMSE (mini-mental state examination (Se bilag 1 for uddybning)) score mellem 13-24 (D. 
Wilkinson & J. Murray, 2000a). Man inddrog kun patienter, hvor AD ikke var et resultat af en 
anden hukommelse sygdom, men var den primære sygdom. Patienterne var både mænd og kvinder 
som havde en alder på mindst 45 år og op efter. Et andet kriteri for patienterne var, at der skulle 
være en plejer eller en nærtstående, som skulle håndtere medicineringen af patienten. Desuden 
måtte patienterne gerne indtage astma medicin ved siden af studiet men ikke antipsykotisk, 
antidepressiv, insulin m.m, da dette kunne påvirke forsøgets resultater. Forsøget forløb i tre 
måneder, med tre forskellige doser af galantamin (18, 24 og 36 mg/dag) og en placebo-gruppe, som 
modtog piller med det samme udseende som galantamin-grupperne (se figur 12).   
 
Dette forsøg forløb som sagt over 12 uger, hvoraf de første to uger indeholdte en 
udrensningsperiode, hvor patienterne ingen medicin fik. Derefter blev patienterne inddelt i 4 
grupper, en placebo og tre galantamin (se fig. x). Patienterne blev udvalgt ved hjælp af en computer, 
som generede tilfælde inddelinger i disse fire grupper. Herefter blev patienterne i galantamin-
grupperne optrappet med 4 mg to gange dagligt med 2-3 dages interval, før deres opnåede dosis 
blev nået (5 dage for 18 mg (3x6mg/dag), 8 dage for 24 mg (3x8mg/dag) og 14 dage for 36 mg 
(3x12mg/dag)) (D. Wilkinson & J. Murray, 2000). Herefter fortsatte patienterne i 10 uger med den 
tildelte dosis, som blev opdelt og taget tre gange dagligt. Man anså patienter, som kun tog <60 % af 
deres medicin, for at være protokolbrydere. Man tilså patienterne i uge 0, 6 og 12, hvor man testede 
dem fysisk og psykisk for at måle en mulig bedring eller forværring ved brug af galantamin/placebo 
(D. Wilkinson & J. Murray, 2000).  
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Man brugte ADAS-cog (Alzheimer’s Disease Assessment Scale Cognitive Subscale (Se bilag 1 for 
uddybning)) som den primære måling for at vurdere effektiviteten af medicinen. Herudover brugte 
man også CGIC (Clinical Global Impression of Change (Se bilag 1 for uddybning)) 7-skalaen til at 
vurdere bedring/forværring hos patienterne og PDS-1 (Progressive deterioration Scale (Se bilag 1 
for uddybning)), som en vurdering af dagligdagens funktionalitet. De fysiske test indeholdte bla. et 
standard lægetjek, elektrokardiogram, laboratorieprøver m.m. Efterfølgende bivirkninger og bias 
blev dokumenteret og inkluderet i resultaterne til slut.  
Man observerede forskel fra baseline i ADAS-cog, hvor galantamingruppen klarer sig i gennemsnit 
2 point bedre i ADAS-cog-testen i forhold til placebogruppen (D. Wilkinson & J. Murray, 2000d).  
Galantamingruppen med 24mg/dag havde et betydeligt bedre resultat i forhold til ADAS-cog-testen, 
når man sætter resultaterne op mod placebogruppen (p=0.01). Denne galantamingruppe havde også 
et bedre resultat i PDS-1-testen end placebogruppen. Galantamin 32 mg havde en bedring i ADAS-
cog baseline end placebogruppen (p=0.08).  
 
Der er en betydelig bedring for de patienter som modtager galantamin i forhold til dem som har 
placebo i den primære test, hvorimod den sekundære test ikke har kunnet vise den store forbedring i 
nogen af grupperne. Dog har man registreret et betydeligt bedre resultat for patienterne som modtog 
24mg /dag end i placebogruppen i PDS-1 test. 
 
Den hurtige stigning i medicinpræparatet (1-2 uger) gav en del bivirkninger, som kan have påvirket 
resultatet, dog var tolerancen for galantamin generelt god. Man så flest bivirkninger i 36 mg/dag 
Figur 12: Overblik over patientgrupper. 
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gruppen, hvorefter bivirkningerne lige så stille aftog og kom ned på samme niveau som 
placebogruppen (D. Wilkinson & J. Murray, 2000).
 
I alt har dette studie vist en positiv effekt på de kognitive færdigheder hos patienterne i de 12 uge
som det forløb i. Den bedste effekt af galantamin så man i 24 mg/dag, da 18 mg og 36 havde en 
mindre positiv effekt på de kognitive funktioner (D. Wilkinson & J. Murray, 2000). Da der ikke er 
de store muligheder for at måle den sekundære påvirkning, så 
bedre effekt end placebo, når man ser på patienternes livskvalitet (D. Wilkinson & J. Murray, 
(se figur 12). 
For at undgå bivirkninger ved optrapning med fremtidige patienter, så vil en langsommere 
optrapning give mindre komplikationer ved behandlingen af AD. Dette har man også observeret i 
andre studier (D. Wilkinson & J. Murray, 2000h). I alt droppede 10 % af galantamingruppens 
patienter ud, hvor det kun var 7 % hos placebogruppen, hvilket ikke er et stort antal (D.
& J. Murray, 2000).  
 
Alt i alt viser studiet at 24 mg/dag vil være den mest optimale behandlingsdosis ved brug af 
galantamin, hvilket også bygger op omkring et tidligere studie, hvor 24 mg/dag fastholder 
patientens funktionsniveau set over 12 m
galantamin en bedre effekt på det kognitive og funktionaliteten hos patienter, end placebo har. 
 
Figur 13: Overblik over ADAS-cog ændringer fordelt i de 4 grupper fra start til slut.
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Diskussion  
Der var en bedring i de kognitive funktioner med behandlingen af galantamin i forhold til 
placebogruppen, og den gruppen der blev tildelt 24 mg/dag havde den bedste virkningen ind for 
ADAS-cog-testene og PDS-1.  
Til fremtidig brug af galantamin skal optrapningen ske over længere tid, da dette ville kunne give 
færre bivirkninger. Det kan dog diskuteres om hvor relid dette studie er, da forfatterne muligvis er 
farvet, da den ene arbejder med salg af farmakologi og den anden arbejder med en forskningsgruppe 
med fokus på galantamin. Sundhedsstyrelsen har undersøgt effektiviteten af kolinesterasehæmmer, 
og nogle studier har vist at galantamin ikke er så effektivt som i dette studie, hvorimod andre studier 
viser en mindre bedring. Men det er dog klart at en længere optrapning giver færre bivirkninger 
(sundhedsstyrelsen, 2008). Det kan derfor være svært at vurdere om galantamin har en egentlig 
behandlingsværdi og har en positiv effekt på den kognitive funktion. Derfor kan vi ikke udelukke 
eller bekræfte en effektiv behandlingsværdi på galantamin (sundhedsstyrelsen, 2008).  
 
Donepezil trial: Courtney, C, et.al 2004: “Long-term donepezil treatment in 565 patients with 
Alzheimer’s disease (AD2000): randomised double-blind trial” 
The Lancet, June 25, 2004; no. 363, pp 2105-2115 
Dette studie er et double-blind randomiseret forsøg med i alt 566 patienter fra 22 udvalgte 
hospitaler. Forløbet foregik mellem oktober 1998 til september 2001. Fokus med studiet var at 
observere mulige forbedringer i handicap, selvstændighed, adfærd, og psykologiske symptomer hos 
AD patienter. Desuden fokuserede man på hvilken dosis og hvor lang tids indtagen der skulle til for 
bedst muligt udfald. Alt dette blev observeret, da man ville mindske indlæggelse på 
plejehjem/offentlige institutioner. Forsøget forløb i 218 uger (54,5 måneder) med to forskellige 
doser af donepezil (5mg og 10 mg/dag) samt en placebogruppe.  
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Patienterne var tilknyttet hukommelsesklinikker og havde diagnosen mild-moderat AD, hvorved 
lægen indstillede patienten, hvis han synes at de kunne få gavn af forsøget. Patienterne skulle også 
have en normal karriere, bo i et seniorområde, hvor plejere administrerede medicinen, de måtte ikke 
allerede indtage cholinesterase hæmmere, og ikke reagere negativt på donepezils effekt. I studiet 
befandt der sig både mænd og kvinder. 
 
De første 12 uger blev de 566 
patienter opdelt i to grupper 
(282 fik 5mg donepezil vs. 283 
fik placebo). 511 af de 566 (90 
%) patienter færdiggjorde run-
in perioden, hvor 486 (95 %) 
fortsatte til næste fase. Her blev 
244 tildelt placebo og 242 fik 
donepezil i 48 uger, dog i to 
forskellige doser. 117 modtog 
10 mg og 125 modtog 5 mg. 
Efter de 48 uger, havde 293 
gennemført denne fase og en 6 
ugers udrendelsesperiode 
startede. Igen blev patienterne 
spurgt om de ville fortsætte og 
blev derefter indsat i nye 
grupper og forsøget fortsatte 
(se figur 14).      
 
 
Patienterne blev undersøgt ved baseline og følgende hver tredje måned af fem gange. Patienter som 
færdiggjorde faser blev yderligere undersøgt i slutningen af udrensselsesperioden. De patienter som 
droppede ud af forsøget blev følgende undersøgt 12, 24 og 60 uger efter ophør med forsøg. Disse 
patienter blev følgende opfulgt i uge 114 og alle patienter blev fulgt op på årligt. Patienterne blev 
undersøgt med BADLS (Bristol activities of daily living scale), MMSE(mini-mental state 
Figur 14: Opdeling af patienterne i forsøget. 
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examination), GHQ-score (General health questionnaire)(specifikt for dette forsøg) m.m. Samtidig 
blev plejerne sat til at observere patienternes adfærd og helbred, i form af notering af aktivt og 
passivt arbejde.  
 
Resultater 
Færre patienter som fik donepezil færdiggjorde run-in-perioden end placebogruppen (246/275 
(89%) vs. 265/278 (95%); p=0.007). P-værdien afslår nulhypotesen om at lige mange fra donepezil- 
og placebogruppen hopper fra. Da der også var flere donepezilpatienter som stoppede behandlingen 
pga. bivirkninger (17/282 (6%) vs. 3/283 (1%); p= 0.001) viser dette, at der ikke er lige mange 
bivirkninger i placebo- og donepezilgruppen, da vi med stor vægt kan afvise nulhypotesen (lille p-
værdi). Dette kan betyde at donepezilbehandlingen har en del bivirkninger, som kan stoppe 
fremtidige patienter fra at modtage behandling. Ved start af fase 1, 48 ugers randomiseret 
behandling, forblev antallet af patienter, som stoppede behandlingen pga. bivirkninger, større end 
placebogruppen (18/242 (7%) vs. 8/244 (3%); p=0.05). Senere i forløbet havde begge grupper 
samme procentdel af patienter som droppede ud. Derfor har dette studie vist, at mange patienter 
som får donepezil har øget chance for at droppe behandlingen pga. bivirkninger. 
 
Et overordnet overblik over donepezil- og placebogruppens indlæggelse på plejehjem viste, at der 
ikke var en signifikant ændring. I det første år var 9 % af donepezilpatienterne indlagt vs. 14 % hos 
placebogruppen; p=0.15. Efter tre år havde dette tal ændring til 42% vs. 44%; p=0.4. Der er lige 
stor risiko for indlæggelse hos donepezil- og placebogruppen (p=0.8) (se fig. 15), hvilket p-værdien 
bekræfter. I donepezilgruppen observerede man en mindre procentvis indlæggelse hos dem som 
modtog 10mg (37%) vs. 5 mg (44%)(p=0.7), hvilket vores p-værdi igen bekræfter. Derfor er der 
ingen forskel i indlæggelser hos de to grupper. 
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Lignende resultater for udviklingen af handicaps hos AD-patienter blev observeret. Efter et år havde 
Figur 16: figuren viser hvor mange procent der bliver indlagt gennem forløbet. 
Figur 15: figuren viser hvor mange procent der fik handipac gennem forløbet. 
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13% af donepezilgruppen vs. 19% i placebogruppen (p=0.3) haft en betydelig udvikling i handicap, 
som er følge af sygdommen. Efter tre år var dette tal steget til 55% i donepezil vs. 53% i placebo 
(p=0.9). Risikoen for at opnå kriterierne for handicap eller indlæggelse i donepezilgruppen var 4% 
mindre end i placebogruppen (p=0.7), selvom der ikke er den store forskel på indlæggelsesværdien 
bekræfter p-værdien at der er en minimal forskel. Der var en sikkerhed for at udvikle disse handicap 
med 102% (p=0.9) (se fig. 16), hvilket vores p-værdi bekræfter, ved at afvise hypotesen om, at der 
ingen udvikling var. 
 
I BADLS-testene observerede man et bedre resultat hos donepezilgruppen med 10 mg (p=0.24), 
hvilket vores p-værdi bekræfter, set i forhold til 5mg. I alt havde donepezilgruppen en mindre 
bedring i disse point i forhold til placebo (p=0.0004). Efter to år observerede man en bedring i 
MMSE-scoren hos donepezilgruppen på 0.8, set i forhold til placebogruppen (p<0.0001). Den lave 
p-værdi betyder, at man kan afvise hypotesen om at begge grupper ville have samme MMSE-score. 
Det skal dog nævnes, at man ikke kunne mærke en forskel på patienternes opførsel ved en 0,8 point 
højere score. Selvom donepezilgruppen med 10 mg klarede sig bedre end dem som fik 5 mg, så 
viser studiet, at der ikke var nogen forsinkelse i udviklingen af de svære kognitive handicap i 
donepezilgruppens 10mg vs. 5mg. Dog havde donepezilgruppen en risiko som var 4 % lavere set i 
forhold til placebo (p=0.8). 
Donepezil- og placebogruppens adfærd og psykologiske symptomer havde et meget lavt 
forskelsniveau igennem hele studiet, hvor donepezil klarede sig med 0.3 point bedre end placebo 
(p=0.6). Igen observerede man en bedring i donepezilgruppen med 10 mg end i 5 mg (p=0.3). 
Plejernes observering af patienterne viste, at donepezilgruppen klarede sig minimalt bedre end 
placebo. Igen viser resultaterne, at 10 mg donepezil havde bedre score end 5 mg. 
Dog viste resultaterne højere omkostninger for 10 mg donepezilpatienter end ved 5 mg, da 10 mg 
blev indlagt flere gange. Dog blev omkostningerne ved plejere mindsket, da donepezilgruppen 
havde 0.2 time (12 min) mindre aktiv og 0.4 time (24 min) mindre passiv pasning. Forbedringerne 
på det kognitive og funktionelle viste, at man efter et år kunne konstatere en reducering i 
indlæggelser på 7 %. f.eks. vil en bedring på 2-3 point i BADLS på 1 år, ved brug af donepezil, 
muligvis reducere indlæggelse for patienten med 9 % (hvilket svarer til 2-5 dage 
plejehjemsomkostninger ved indlæggelse). 
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Diskussion 
Bivirkningerne fra medicinen er ikke ligeligt fordelt mellem donepezil- og placebogruppen. Vi kan 
se flere bivirkninger i donepezilgruppen og derfor må kunne konkludere der er flere bivirkninger i 
donepezil end placebo. Disse bivirkninger kan som sagt forhindre fremtidige patienter i at 
gennemføre behandlingen med donepezil. Men så skal man opveje de positive og negative aspekter 
ved behandlingen og hermed have flere positive end negative. 
Antallet af indlæggelser i donepezilgruppen er kun 4% lavere end i placebogruppen, hvilket 
indikerer en minimal mindskning i indlæggelse af donepezil bruger. Derfor vil vi mene der ikke er 
nogen markant forskel i indlæggelser, selvom der tages donepezil. 
Man observerede dog en minimal forskel på donepezilgruppen på 10 mg fremfor 5 mg, hvilket igen 
indikerer at donepezil har en meget lille effekt hvis nogen effekt overhovedet. 
Der var ingen forsinkelse af udvikling af handicap i sygdomsforløbet, hvilket vores p-værdier 
bekræfter, da forskellen af udviklingen af patienter er mellem en til fem patienter pr. gruppe. Her 
har vi en meget lav forskel hvilket indikerer at der muligvis ingen forskel er. 
Ud fra BADLS-testene lå donepezil igennem hele forløbet højere, men igen med minimalt forskel 
fra placebogruppen. Der var også en bedring i MMSE-scoren for donepezilgruppen, men igen med 
en minimal effekt. Bedring er altid positivt ved sygdomsforløb, men spørgsmålet er om det øger 
livskvaliteten hos patienten nok, til at have en egentlig behandlingsværdi. 
Behandlingen af donepezil øger point i BADLS-testene og højere score i MMSE, men er minimalt 
igennem hele forløbet. Det skal dog diskuteres om denne minimale effekt har en egentlig 
behandlingsværdi, når man også tænker på bivirkninger og større risiko for indlæggelser. 
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Motion som behandling 
Mange studier har vist at motion er sundt for kroppen, da det styrker knoglestrukturen, styrker 
musklerne (hjertet) og øger vores ilt-indtagelse. Men hvad sker der egentlig i kroppen, når vi dyrker 
motion? Når vi dyrker motion, frigives der mere af proteinet brain-derived neurotrophic 
factor(BDNF). Men hvad er BDNF egentlig? BDNF, et neurotrophin, som er et polypeptid der 
opretholder og opbygger neuroner, som ellers havde gennemgået apoptose (celledød). Disse 
neurotrophiner har specifikke overfladereceptorer, trk receptorer (neurotrophin-aktiveret kinase), 
som fosforylerer tyrosine på overfladen og hermed starter en række stimuli som munder ud i gene 
expression i cellens kerne (Yamada, Kiyofumi & Nabeshima, Toshitaka, 2003). Neurotrophinerne 
stopper den ’programmerede’ apoptose og starter processer for overlevelse (F. Bear, Mark et al., 
2007a). 
Neurotransmitterstoffet glutamat er essentielt i hjernen, men er med til at dræbe størstedelen af 
neuronerne. Når synapserne frigiver neurotransmitterstoffet glutamat, lagres disse i store mængder 
og ødelægger neuronerne. Glutamat frigives, ved ilt- og glukose mangel, i synapsen af Ca.  Dette 
sker når neuronerne ikke kan producere nok ATP til aktiv transport, hvorved en depolarisering 
finder sted og calcium trænger ind i cellen. Når calcium trænger ind i cellen frigives der glutamat, 
som også har en depolariserende effekt på neuronerne, hvilket skaber en ond cirkel, hvor calcium 
trænger ind i cellen og der frigives mere glutamat, hvor calcium så trænger ind igen… osv. Det er 
den høje koncentration af glutamat som dræber neuronerne, da de oplever excitotoxicity 
(forgiftningstilstand). Denne excitotoxcity sker når glutamat stimulerer forskellige receptorer og 
lader natrium og calcium trænge ind i cellen, hvilket resulterer i en koncentration stigning i det 
indre miljø, hvorved vand diffunderer ind i cellen. Denne ændring i det indre miljø degraderer 
proteiner, lipider og nukleinsyrer. Man kan sige, at neuronerne nedbryder sig selv (F. Bear, Mark et 
al., 2007b). 
BDNF-proteinets kode befinder sig i et såkaldt BDNF-gen, som sidder på kromosom 11. Når 
BDNF gene-expression aktiveres, produceres der BDNF-proteiner i ER. Herefter transporteres disse 
vesikler med BDNF til post- eller præsynapsen. Når et signal overføres fra post-synapsen til præ-
synapsen, frigives BDNF fra vesiklerne, hvor de reagerer med de specifikke receptorer. 
Langtidshukommelsen bliver påvirket af BDNF, som trænger gennem TrkB receptorerne ved 
signaloverførelse (Yamada, Kiyofumi & Nabeshima, Toshitaka, 2003). 
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Ved træning øges metabolismen i kroppen og koncentrationen af BDNF. Når dennes koncentration 
øges, styrker man nervesystemet og hjernen. Dette sker, da BDNF stimulerer neuronerne til at 
vokse og derved hippocampus’ volume (D. Wrann, Christiane et al., 2013). Derfor kan man se 
bedringer på de kognitive funktioner hos AD patienter ved motion, da man har observeret en lavere 
koncentration af BDNF hos AD end raske mennesker (D. Wrann, Christiane et al., 2013). Fordi 
BDNF er aktivt i neuronerne og dele af hjernen, som står for hukommelse og indlæring, mener man 
at BDNF har en stor betydning for f.eks. langtidshukommelsen.  
Proteinet som frigives ved fortsat muskelsammentrækning, Fibronectin type III domain-containing 
protein 5 (FNDC5), menes at have en positiv effekt på BDNF gene expression. Dette sker, når en 
stor mængde af FNDC5 stimulerer og øger produktionen af BDNF (D. Wrann, Christiane et al., 
2013). Man er dog i tvivl om FNDC5 er et membranbundet molekyle eller om det udskilles fra 
neuronerne. BDNF virker dog regulerende på FNDC5, så en stor koncentration af BDNF mindsker 
koncentrationen af FNDC5 (se fig. 17).  
Denne feedback mekanisme er observeret i flere studier (D. Wrann, Christiane et al., 2013). Man 
mener, at BDNF øger neuron aktiviteten i de dele af hjernen, som står for indlæring, hukommelse 
og orientering. Det er dog nødvendigt at nævne motions påvirkning på energi- og oxygenniveauet 
øges. Man kan på en måde sige, at kroppen har udviklet sin egen medicin, som går ind og beskytter 
neuronerne i rask så vel som syg tilstand. Træning og en øget koncentration af BDNF har en positiv 
Figur 17: hvordan motion har en effekt på FNDC5 som har en positiv effekt på 
BDNF. 
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effekt på de kognitive funktioner i den aldrende population, såvel som unge (D. Wrann, Christiane 
et al., 2013). 
Man har observeret at fysisk aktivitet, specielt træning med høj intensitet, har en reducerende effekt 
på helt op til 28 % (K. Pedersen, B. & Saltin, B., 2015). Mange studier viser også at motion har en 
positiv og forebyggende effekt på de kognitive funktioner. Det er et stort problem, at der ikke er 
flere studier, som undersøger patienter med demens i sammenhæng med motion. De få studier som 
er lavet har vist stærke beviser på at fysisk aktivitet kan mindske risikoen for demens og forbedre 
energiniveau samt kognitive funktioner (K. Pedersen, B. & Saltin, B., 2015). Man har endda studier 
som viser at pleje i hjemmet mindskes, når demenspatienten er en del af et træningsprogram (K. 
Pedersen, B. & Saltin, B., 2015).   
 
Trials 
Pilot trial for ADEX 
Udarbejder fra artiklen: Frederiksen, Kristian S. et al, 2014: "Moderate-to-high intensity aerobic exercise in patients 
with mild to moderate Alzheimer's disease: a pilot study"  
International Journal of Geriatric Psychiatry, Volume 29, Issue 12, pages 1242–1248, December 2014 
 
I dette studie har man valgt at undersøge, hvordan moderat- til høj-intensiv træning påvirker 
livskvaliteten i dagligdagen hos AD patienter. Studiet, som var et single-blind forsøg, forløb over to 
uger, hvor deltagerne fik et træningsprogram, som de skulle følge, hvor de trænede 3 gange om 
ugen i en time. Træningsfaciliteterne var på en klinik, hvor en uddannet fysioterapeut fulgte dem og 
overvågede deres træning. Intensitetsniveauet for patienterne lå omkring 50-60%, når de dyrkede 
motion. Programmet bestod af 10 min opvarmning efterfulgt af 3x8 min aerobic træning (cykling, 
crossfit-maskine og løbebånd) med 2 min pause. Programmet blev afsluttet med 10 min 
udstrækning.  
Patienterne blev undersøgt inden studiet startede for at være sikker på, at motionen ikke ville skade 
dem. Disse undersøgelser var også med til at vurdere deltagernes resultater.   
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I alt var der 10 deltagere som i gennemsnit deltog i 90% af træningstimerne. Fysioterapeuten måtte 
kontakte nogle af deltagerne, for at være sikker på, at de huskede aftalen. I alt havde to patienter 
knæsmerter, hvoraf den ene var kendt med knæproblemer før studiets start. Dog var alle motiveret 
for at se, om motion havde en positiv effekt på fysikken hos ældre. Den fysiske styrke hos 
deltagerne gav dem flere muligheder i dagligdagen og løftede herved livskvaliteten for patienten. 
Desværre viste studiet ikke nogen ændring i hukommelsen hos deltagerne, hverken observeret af de 
pårørende eller fysioterapeuten.  
 
Mange af deltagerne var afhængige af at blive kørt til og fra træning, da de enten boede langt væk 
eller ikke kunne overskue transporten selv. Desværre observerede man en øget træthed hos 
deltagerne, hvilket udelukkede dem fra aktiviteter senere på dagen. Mange deltagere nævnte også, 
at det var tidskrævende at deltage. Trætheden menes at stamme fra det høje-intensive 
træningsprogram. Selvom der ikke blev observeret nogen alvorlige skader, så vil der fremadrettet 
være behov for at oplyse deltagerne om disse farer og hvordan man kan undgå dem. Da man heller 
ikke havde en kontrolgruppe, så er det svært at sige, hvordan de to grupper differentierer. Dette 
studie er med til at vise, at med den rette motion, så kan man øge ældres funktionalitet ved at styrke 
fysikken.  
 
ADEX 
Udarbejdet fra artiklen: Hoffmann, Kristine et al. 2013: “Preserving Cognition, Quality of Life, Physical Health and 
Functional Ability in Alzheimer's Disease: The Effect of Physical Exercise (ADEX Trial): Rationale and Design“ 
Neuroepidemiology, vol 41.3-4, november 2013: pp 198-207. 
 
Dette forsøg er et multicenter, single-blind, randomiseret studie, som omhandler 192 AD-patienter 
med mild AD. Disse patienter inddeles i to grupper: en gruppe, hvor der dyrkes moderat til høj-
intensiv motion i 16 uger og en kontrolgruppe som ingen motion dyrkede i de første 16 uger 
hvorefter de fik 4 ugers motion. Det primære fokus i dette studie er at observere en mulig ændring i 
hukommelsen, i form af mentalt tempo og opmærksomhed. Det sekundære fokus i studiet er 
livskvaliteten, ADL-funktioner (activity of daily living), fysisk og kognitiv funktion, depressive og 
psykiske symptomer.  
 
Patienterne havde få kriterier såsom: en alder mellem 50-90 år, højere eller lig 20 MMSE score, 
have gået i skole i mindst 7 år, et godt helbred, plejere som observerer dem, ingen syn- eller 
Roskilde Universitet  
 
høreskader og mindst tre måneder med stabilt niveau ved brug af anti dementia eller antidepressiv 
modtage den sædvanlige behandli
kontrol- og interventionsgruppen byttet rundt, således kontrolgruppen dyrkede motion i fire uger, 
med det træningsprogram, som interventionsgruppen har haft de sidste 16 uger. I de fire uger
interventionsgruppen var der ingen motion eller træningsprogram udleveret (H
ved baseline, uge 16 og uge 20. Her blev der udført en fysisk test, kognitiv
blodprøver m.m 
 
 
  
Figur 18: Overblik over fordelingen af patienter gennem forløbet.
Alzheimers demens 
medicin. Alle patienter er udvalgt fra 
forskellige klinikker i hele Danmark, 
således forskellige reg
repræsenteret i studiet.
 
 
Dette studie varede i 20 uger (se fig. 18
hvor den første gruppe, var en 
interventionsgruppe, som skulle følge et 
16 ugers uafbrudt træningsprogram, hvor 
de skulle træne tre gange om ugen i en 
time. Træningen bestod a
 kombination mellem konditionstræning 
og styrketræningen, hvor intensiteten 
skulle ligge mellem moderat til høj. 
Træningen foregik i en klinik med støtte 
fra erfarne fysioterapeuter. 
 
I kontrolgruppen skulle deltagerne 
ng og dagligdag, som AD-patienter lever. Efter disse 16 uger blev 
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Publicerede resultater af ADEX indtil videre
Da projektets resultater desværre stadigvæk bearbejdes, har vi ikke fået de fulde resultater. 
Dog har vi i en samtale med Steen Hasselbalch fået bekræftet, at der er en positiv effekt af 
træning på de kognitive funktioner, men ikke hvor stor den effekt er eller over hvor lang tid. Vi 
har dog fundet frem til et par resultater som er blevet publiceret:
kontrolgruppen skifter fra at være inaktive til aktive, så ser man en ændring i 20. uge på deres 
mentale tempo og opmærksomhed. Det 
skal dog nævnes, at 
interventionsgruppen faktisk stiger en 
smule, selvom de er inaktive i de fire 
uger. Så måske har motion en positiv 
effekt, selv efter det er ophørt, i en kort 
periode?  
 
I figur 20 har vi det sekundære fokus og 
udviklingen af disse to grupper. Der er fokus på de neuropsykiske symptomer, hvor man ser et fald 
på 3,5 point i interventionsgruppen, når de dyrker motion. Kontrolgruppen h
baseline til 16. uge, hvor der sker et fald på 1,5 point efter, at de har dyrket motion i 4. uger. Selvom 
interventionsgruppen ikke er aktive fra uge 16 til 20, så har de intet fald/stigning i point. Hvilket 
igen indikerer at motion kan have en effekt, selv efter endt træning. i en kort periode. 
Hoffman; 2015)  
Figur 19: Primære test 
Alzheimers demens 
 
 
 
 
Ud fra denne figur 19
interventionsgruppens, rød, og 
kontrolgruppens, blå, ændringer i det
primære fokus: mentalt tempo og 
opmærksomhed. Ud fra disse tal er der 
ikke den store forskel i de to grupper ved 
baseline, men en mindre forskel ved 16. 
uge, hvor kontrolgruppen klarer sig 
dårligere end interventionsgruppen. Da 
ar en stigning fra 
Figur 20: sekundære test 
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Exercise training increases size of hippocampus and improves memory
Udarbejdet fra artiklen: Erickson, Kirk I. et al. 2011: “
memory”, Proceedings of the National Academy of Science of the United States of America, 2011 Feb 15; vol 108(7): 
pp 3017–3022. 
 
I et studiet, som var single-blinded og 
randomiseret, blev 120 ældre opdelt i to 
grupper. Den ene gruppe skulle dyrke 
moderat-intensiv aerobic tre gange om ugen i 
en time og den anden gruppe skulle strække 
ud og agerede som kontrolgruppen. Studiet 
forløb over et år, hvor man observerede 
størrelse af hippocampus hos almindelige 
ældre uden demens. Disse observatio
gjort ved baseline, efter 6 mdr og 12 mdr. 
Efter et år observerede man en stigning i den højre
venstre hippocampus med 2,12%(fig. gut) hos interventionsgruppen. I kontrolgruppen så man en 
mindskning i volumen af den højre hippocampus med 1,43%(fig. dat) og i
volume er proportionelt med en stigning i forbedret hukommelse (Erickson et al., 2011).
 
 
Figur 22: Graf over forbedringer og forværringer af 
venstre hippocampus. 
Alzheimers demens 
Exercise training increases size of hippoc
ner blev 
 hippocampus med 1,97% (fig. 21
 den venstre med 1,40% 
(fig. 22) (I. Erickson, Kirk, et al., 2011).
Der var ingen større BDNF-
intervention- eller kontrolgruppen efter et år. Det 
skal dog ikke betyde, at BDNF ikke har
påvirkning på interventionsgruppen, da BDNF går 
ind og øger volumen af hippocampus og herved 
øger de kognitive funktioner. Derfor har motion 
haft sin påvirkning på hippocampus hos dem som 
dyrkede motion. En stigning i hippocampus’ 
Figur 21: Graf over forbedringer og forværringer af højre 
hippocampus. 
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Effects of a Physical Training Programme on Cognitive Function and Walking 
Efficiency in Elderly Persons with Dementia 
Et studie udarbejdet i 2010 med fokus på let motion hos demensramte patienter og en mulig bedring 
af de kognitive funktioner. Studiet var et single-blind og randomiseret forsøg, som viser sig, at 
dække op om, at motion har en positiv effekt på patienter med demens i resultaterne. Studiet forløb 
i 15 uger, hvor deltagerne blev inddelt i to grupper, en kontrolgruppe og en interventionsgruppe, 
med i alt 31 deltager i alderen 80+, se figur 23.  
Interventionsgruppen gik 
en tur tre gange om ugen i 
en time af gangen. Dette 
forløb over 15 uger, hvor 
deres hastighed skulle øges 
gennem hele studiet. 
Kontrolgruppen dyrkede 
ingen motion i de 15 uger 
(Kemoun, Gilles et al., 
2010).  
Resultaterne viste, at interventionsgruppen havde forbedret deres kognitive funktion, hvorimod 
kontrolgruppen havde forværret sine. Da hastigheden blev forøget, så man ligeledes en forbedring i 
de kognitive funktioner. Derfor viser resultaterne af dette studie, at motion (selv lav-intensivitet) har 
en positiv effekt på de kognitive funktioner (Kemoun, Gilles et al., 2010). 
 
Diskussion 
Ud fra disse fire studier er der flere beviser på, at de kognitive funktioner øges ved motion, da 
motion øger volumen af hippocampus. Dette sker ved at BDNF-proteinets koncentration stiger og 
stimulerer neuronerne i hippocampus til at vokse og opretholde sig. Dog er disse studier ikke alle 
enige om, at motion styrker opmærksomheden og hukommelsen, men de er enige om, at motion 
styrker de kognitive og psykiske funktioner. Man har ikke fundet ud af, om motion nedbringer plak 
og A, derfor er motion ikke en kur for AD. Man mener dog, at hjernen kan gendanne sig, således 
sygdommens fremskreden forsinkes og patienten kan være selvstændig i længere tid. Dette kan 
mindske omkostningerne ved AD-patienter. Man mener til gengæld, at motion er med til at styrke 
Figur 23: opdelingen af de patienter der deltog i forsøget. 
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neuronerne, således fremtidig mulig udvikling af AD vil have mindre effekt på en trænet person end 
en ikke-trænet person. Dette sker, da neuronerne er stærkere og kan sende signaler på trods af plak 
bedre end hos patienter, som ikke har dyrket motion gennem livet.  
 
Diskussion 
Galantamin studiet viste en positiv effekt på de kognitive funktioner hos AD-patienter over tre 
måneders behandling. Vi vælger at tage dette studie med et gran salt, da vi mener, at der er farvede 
resultater og herved ikke er naturvidenskabeligt og objektivt nok til, at vi kan drage nyttige 
informationer og konklusioner herfra. Hvorimod donepezil studiet er objektivt og 
naturvidenskabeligt, da det er gået systematisk til værks. Man observerede et større frafald i 
donepezilgruppen end placebogruppen pga. bivirkninger. Dette indikerer, at der er flere 
bivirkninger ved behandling med donepezil og kan måske forhindre fremtidige patienter i at 
gennemføre. Ud fra donepezil-forsøget kunne man ikke se en betydelig effekt på de kognitive 
funktioner og risikoen for indlæggelser. Man så en minimal forskel på indlæggelser i de to grupper 
(placebo og donepezil), men denne forskel var så minimal, at vi stiller spørgsmålstegn ved en 
egentlig forskel i de to grupper. Vi ser ingen forsinkelser i udviklingen af handicap, som følge af 
AD fremgangen, i nogen af grupperne. Derfor viser dette studie, at der ingen påvirkning på 
sygdommens frembrud er ved indtagelse af donepezil. Ud fra den viden som vi har om ACh og 
AChE, så ved vi allerede, at donepezil og galantamin ikke nedbryder plak eller kurerer AD. Til 
gengæld ved vi, at man mener, at det har en effekt på de kognitive funktioner, men det modsatte 
viser vores donepezil-studie. Til gengæld viser galantamin-studiet, at have en positiv effekt. Men vi 
vælger dog at bruge donepezil-studiets resultater, da de virker mere troværdige. I donepezil-studiet 
fandt man også en mindskning af aktiv og passiv pleje hos de ældre, som tog donepezil. Her 
observerede man 12 min. mindre aktiv pleje (tøj, bad m.m.) og 24 min mindre passiv pleje 
(observering, snakke m.m.). Dette viser, at der er besparelser at hente, hvis donepezils effekt kan 
lette plejehjemsomkostningerne. Dette skal dog sættes op mod flere indlæggelser og bivirkninger og 
hermed flere omkostninger på den offentlige sektor. Derfor kan det diskuteres, om denne effekt som 
donepezil viser, har en behandlingsværdi og overhovedet vil skabe besparelser. 
 
Flere studier peger på, at motion øger hippocampus og dermed kan have en positiv effekt på 
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indlæring og hukommelse, samt dannelsen af nye netværk mellem neuronerne. Man har observeret 
at BDNF-proteinet er med til at øge hippocampus’ volume, dog er flere studier ikke er enige, om at 
motion styrker opmærksomheden og nærværen hos AD-patienter. ADEXs få resultater viser, at 
opmærksomheden hos AD-patienter IKKE øges ved motion. Resultaterne fra studiet er stadigvæk 
ved at bearbejdes, men ud fra samtale med Steen Hasselbalch, fik vi af vide, at resultaterne var 
lovende og viste en positiv effekt på de kognitive funktioner. Plak, som er forårsaget af AD, 
nedbrydes ikke ved motion, men motion stimulerer hjernen til at gendanne og holde sig 
velfungerende. Derfor mener flere studier, at motion kan have en større effekt på funktionaliteten af 
AD-patienter end medicinpræparaterne har. Studierne viser også, at personer som har dyrket motion 
igennem hele livet, har stærkere celler og er derfor mere modstandsdygtige mod plak-dannelsen. Vi 
har fuldt ud tiltro til, at studierne i motion-afsnittet er udarbejdet objektivt og naturvidenskabeligt, 
således man undgår farvede resultater og bias. Det positive ved motion som behandlingsform er, at 
man ingen medicinske bivirkninger har, dog kan træthed forekomme ved motion. De 
samfundsmæssige omkostninger, såsom aktiv og passiv pleje, mindskes, da patienterne bliver mere 
mobile ved træning end ved medicin. Motion har også en positiv effekt på de kognitive funktioner, 
hvilket studierne bekræfter. Man mener i studiet, at motion kan stabilisere de kognitive funktioner, 
således symptomfremgangen mindskes og selvstændigheden beholdes i længere tid hos patienten. 
Motion med høj-intensitet viste det højeste udbytte af forbedringer på de kognitive funktioner. Ved 
at imødekomme patienternes behov og fysik, så kan let til moderat motion også have en positiv 
effekt. Derfor skal vi ikke udelukke, at patienter kan dyrke let til moderat motion, hvis helbredet 
ikke er til det høj-intensitive træning, selvom den bedste effekt var ved høj-intensitet. Fremadrettet 
kan det diskuteres, om den høj-intensitive træning vil være udbredt hos de ældre, da de ofte er mere 
skrøbelige og sårbare. 
 
En mulig kombination af medicin og motion kan ikke afvises. Medicinen må have en effekt, selvom 
den er minimal, siden vi behandler patienter med det. Det kan diskuteres om motion og medicin 
sammen kan løfte de kognitive funktioner endnu højere og hermed funktionaliteten. For at kunne 
danne sig et bedre overblik over denne hypotese, så er fremtidige studier med medicin og motion 
nødvendige. 
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Konklusion 
Vi kan konkludere, at der stadigvæk ikke findes nogen konkret helbredende kur. Indtil videre har vi 
kun symptomlindrende midler, såsom motion og medicin. Medicinbehandlingen har minimal effekt 
og mange negative aspekter. Derfor vil vi konkludere at medicinbehandlingen ikke har en 
behandlingsværdi, som gavner patienten eller samfundets økonomi. Faktisk er der flere udgifter ved 
behandling med donepezil grundet indlæggelser m.m. Motion viste en positiv effekt på de kognitive 
funktioner og har få risici, da der kun er træthed og ømhed som følgesymptom. Med det rigtige 
træningsprogram og information, så vurderer vi, at AD-patienter vil få mest ud af motion, som 
behandling for AD. Dette vil muligvis lette samfundets økonomiske pres, hvis motion også blev 
introduceret som forebyggende middel mod AD.   
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Bilag 
Bilag 1 
Metoder til at diagnosticere: 
Kognitive tests for Demens  
 
Der er forskellige tests der kan udføres for patienter med AD, testene viser om en patient har en 
form for demens, nogle få af testene kan vise om patienten har AD og hvor langt sygdommen er 
fremskreden og give en idé om hvordan patientens kognitive funktioner og levevilkår er. De tests 
patienter får er Alzheimer’s Disease Assessment Scale Cognitive Subscale (ADAS-cog). Clinical 
Global Impression of Change (CGIC), Mini Mental State Examination (MMSE), og Progressive 
deterioration Scale (PDS).  
 
MMSE blev lavet i 1975 af Folstein, M. F., Folstein, S. E., & McHugh, P. R.(Kurlowicz, Lenore, 
1999) og har siden da været brugt til at screene ældre for tegn af kognitiv degeneration, testen består 
af 8 spørgsmål som stilles til patienten og kan udføres på 10-15 minutter, for at testen har den 
bedste effekt bør den gives til patienterne med mellemrum for derved at kunne holde øje med deres 
kognitive funktion.  
Testens 8 spørgsmål bliver alle scoret efter en bestemt målestok, der kan maksimalt gives 30 point, 
som er en fejlfri test.  
Ved administrering af testen til ældre, ikke demente, i alderen 65-89 viste det sig at normen for test 
scoren lå på omkring 26 (Jørgensen, Kasper, 2015f) hvis en patient får en score på under 23 
(Kurlowicz, Lenore, 1999) indikerer det at der muligvis er problemer med de kognitive funktioner. 
Testen kan ikke vise om der er demens hos patienten, men den kan vise eventuelle ændringer hos 
den ældres kognitive funktion.  
 
På figur Z1 kan man se de forskellige delprøver der hører ind under MMSE. 
Roskilde Universitet  
 
• Orientering, her skal patienten kunne fortælle hvor man er (land, Kommune, by, byg, 
hvad tid det er(år, sæson, måned, dag og time) her kan der fås op til 10 point, ved 10 rigtige. 
  
• Episodisk hukommelse, patienten skal kunne genkalde 3 ord der er blevet vist og sagt, denne 
prøve kan deles i to, en del hvor patienten skal kunne gen
eksaminatoren har sagt dem, og en efter en vis mængde tid, hvor patienten skal kunne huske 
de tre ord eksaminatoren sagde, her kan fås op til 6 point
• Koncentrationsevne, patientens evne til at kunne trække tal fra hinanden af flere gange, 
patienten kan få op til 5 point.
• Sproglig funktion, patientens evne til at udtale sig, f.eks. ved at skulle udtale bestemte ord. 
• Praksis, patientens evne til at udfør
derefter folde det og lægge det på jorden 
• Læsefærdighed, patientens evne til at læse og forstå, f.eks. kan dette udføres ved at patienten 
skal læse en sætning og derefter udføre handlingen der er sk
• Skrivefærdighed, patientens evne til at kunne formulere sig på skrift. 
• Visuelt-rumlig konstruktion, patientens evne til at kunne gengive en bestemt figur.
Figur 24: Oversigt over MMSE-score, tabel der viser delprøver til 
CGIC er et værktøj der bliver brugt til at registrere ændringer i patientens kognitive evner, adfærd 
og praktiske funktioner (Jørgensen, Kasper: 2015g), testen er opdelt i del 1 og del 2, den første del 
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er en baseline evaluering hvor der bliver samlet informationer fra både patienten og informanten 
(ofte en ægtefælle eller barn). 
Del 1 fungere derefter som den man kigger tilbage på når man laver opfølgende evalueringer i form 
af CGIC del 2, hvor man interviewer patienten og informanten hver for sig for at finde ud af om der 
er sket nogen ændringer i patientens evne til at fungere i dagligdagen.  
Denne test bliver oftest brugt ved klinisk afprøvning af antidemensmedicin, så man kan holde øje 
med om medicinen har en effekt på de enkelte patienter.  
Efter hvert opfølgende interview vil intervieweren evaluere om patienten har nogen ændring i form 
af forbedring eller forværring, nedenstående kan man se den skala man oftest går efter ved denne 
test.  
 
1. Udtalt forbedring 
2. Moderat forbedring 
3. Minimal forbedring 
4. Ingen ændring 
5. Minimal forværring 
6. Moderat forværring 
7. Udtalt forværring 
 
PDS bliver brugt til at måle patientens livskvalitet (Jørgensen, Kasper, 2015x) 
 
ADAS-cog blev første gang brugt  af Rosen WG, et al. (Rosen WG, et al., 1984). I ADAS-cog 
bliver der givet en række tests til patienter med AD eller til patienter med mistanke om AD og til at 
teste virkningen af en valgt behandling undervejs i forløbet. På figur Z2 kan man se de forskellige 
dele der hører under en ADAS-cog test. Patienten bliver scoret efter hvor mange fejl patienten laver 
mens testene bliver udført, dvs. at ved ADAS-cog er en højere score lig med mere nedsat kognitive 
funktion(About health 2015), i mange af testene får patienten to forsøg til at klare den stillede 
opgave korrekt. Gennemsnitligt burde en ADAS-cog test tage omkring 30-45 minutter at udføre.  
 
• Ved den episodiske hukommelsestest, tester man hvor god patienten er til at genkalde 10 
bestemte ord der er blevet vist og udtalt på et kort. Patienten bliver scoret på hvor mange ord 
de ikke kunne huske (det vil sige, at hvis de ikke kunne huske 5 ord er deres score 5) 
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• Sprogfunktion (ekspressiv), her skal patienten kunne gengive navne på viste objekter der 
bliver vist til dem, de skal også kunne sætte navn på fingre der på patientens dominante 
hånd bliver peget på. 
• Sprogfunktion (impressiv), patienten skal kunne forstå og udføre en række kommandoer der 
bliver sagt af eksaminatoren og patienten bliver scoret efter hvor mange kommandoer de 
ikke er i stand til at udføre.  
• Visuelt-rumlig konstruktion, patienten skal kunne kopiere en række forskellige figurer på et 
stykke papir, patienten har to forsøg til hver figur.  
• Praksis, patienten skal udføre opgaver med brev og konvolut, patienten bliver scoret ud fra 
hvor mange gange eksaminatoren skal gentage de ting patienten skal udføre.  
• Orientering, patienten skal fortælle tid, dag på ugen, dato, sted, og egne Persondata (alder, 
CPR-nummer m.m)  
• Episodisk hukommelse, patientens evne til at genkende ord der er blevet “lært” fra ord der 
ikke er blevet “lært”. Patienten bliver scoret ud fra hvor mange ord de får korrekt. 
• Evne til at huske test instruktioner, patienten bliver rated og scoret af eksaminatoren ud fra 
de observationer der er blevet skrevet ned i løbet af de forskellige tests 
• Talefærdighed, patienten bliver rated og scoret af eksaminatoren ud fra de observationer der 
er blevet skrevet ned i løbet af de forskellige tests 
• ordfindingsbesvær, patienten bliver rated og scoret af eksaminatoren ud fra de observationer 
der er blevet skrevet ned i løbet af de forskellige tests 
• Forståelse, patienten bliver rated og scoret af eksaminatoren ud fra de observationer der er 
blevet skrevet ned i løbet af de forskellige tests  
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Figur 25: en tabel over de delprøver der bliver udført ved en ADAS
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